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　　乳腺癌是人类常见的恶性肿瘤之一 ,发病率占女性恶性













质 ,主要存在于胞浆和质膜上 ,它通过调节三磷酸鸟苷 ( GTP)
的合成 ,参与 G蛋白调控的跨膜信息传递 ,使细胞发生分化 ,
从而影响肿瘤的侵袭性。nm23基因与乳腺癌的侵袭、转移密
切相关 ,朱冬兵等〔2〕研究表明 , nm23阳性表达与淋巴结无转
移、临床分期早、组织学分级低呈正相关 ,而与年龄、肿瘤大小
无关。且随访发现 ,乳腺癌 nm23表达阳性患者 5年无病生
存率高于 nm23表达阴性患者 ,且差异有统计学意义。 nm23
基因的表达与乳腺癌的原发肿瘤区域淋巴结远处转移
( TNM )分期相关 , I期阳性表达率及阳性程度明显高于 II、III
期 , nm23基因缺失的肿瘤具有较强的侵袭性 ; nm23基因的表
达和组织学分级明显相关 ,浸润性小叶癌的 nm23基因表达
阳性率及阳性程度均高于浸润性导管癌 (非特殊型 ) ,小叶癌
nm23基因缺失低于导管癌 ,分化相对较好 ;癌组织 nm23基
因表达与淋巴结转移呈负相关 ,说明 nm23基因能够抑制乳
腺癌的淋巴结转移。 nm23基因与 TNM分期呈负相关 ,与淋







( TMA)研究发现 , L IMD1表达与组织学分级 ,肿瘤大小 ,肿瘤
类型有关 ,与淋巴结转移和其他病理参数无关。L IMD1在癌
旁组织中呈中到高度表达 ,而在癌组织中呈低表达 ,提示
L IMD1作用与侵袭性肿瘤有关。L IMD1在 99. 3%的乳腺癌
组织胞质中表达 , 4311%的乳腺癌组织胞质和胞核均有表达 ,
L IMD1核染色的有无与乳腺癌预后密切相关 ,若有核染色则
提示预后好 ,表明 L IMD1可作为乳腺癌的一个新的预后标记
物。有关 L IMD1作用机制的研究尚少 ,还有待进一步研究。
Huggins等〔5〕报道 L IMD1表达定位于细胞核和细胞质 ,
L IMD1与纽蛋白 ( vinculin)共同定位于黏着斑 ,它们之间相互
作用有助于维持细胞形态和结构 ,通过组化和生存分析 ,表明
L IMD1在胞核和胞质中高表达 ,乳腺癌患者病死率低 ,预后
好 ;相反 , L IMD1在胞核和胞质中低表达 ,患者死亡率高 ,预后






功能 : ( 1 )激活功能 : FOXA1充当驱动因子连接在 chroma2
tinised DNA上 ,使染色体解链 ,增强 ERa与靶基因的结合 ;
(2)抑制功能 : FOXA1通过抑制细胞周期阻断因子 p27的表
达和促进 E2钙粘连素的表达 ,从而阻碍乳腺癌远端转移〔7〕。
基因表达框架研究根据分子特性和预后价值将乳腺癌分
为 5种亚型 ,分别是 :管腔 A型 ( lum inal A)、管腔 B型 ( lum in2
al B)、HER2过表达型 (HER2 + /ER2)、基底细胞样型 ( basal2
like)和正常乳腺样型 ( normal2like)〔8〕。有研究依据 FOXA1
表达量的高低将 ER阳性的乳腺癌分为 2个亚群 ,这 2个亚
群与基因表达框架研究分类的 lum inal A和 lum inal B是相符
的 ,分别有不同的生物学行为和预后。Lum inal A 亚群以
FOXA1和雌激素相关的基因高表达为特点 ,预后良好。Lu2
m inal B亚群倾向于 HER2 +或 basal2like肿瘤 ,预后较差〔9〕。








列 ( TMA)、免疫组织化学以及生存分析证明 PTK6与人类表
皮生长因子 (HER)受体在乳腺癌组织中存在相互作用 ,其中
PTK6与 HER4、HER3的相互作用占 193例乳腺癌组织的
34%和 40% ,与 HER1或 HER2的相互作用均 < 18% ,说明
PTK6在 HER信号通路发挥一定作用。Kamalati等〔12〕研究发
现 , PTK6与表皮生长因子 ( EGFR )和 HER3相互作用 ,增强
HER3磷酸化 ,促使上皮生长因子 ( EGF)偶联到磷脂酰肌醇
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白表达对患者 120个月生存期的预后无意义 ,而 PTK6对患










用〔13〕。在正常乳腺组织中 , TGF2β1参与乳房发育 ,其 TGF2
β1基因突变常是导致乳腺癌发生的原因之一。
在肿瘤发生发展过程中 , TGF2β1起双向调节作用。在肿
瘤发生的初期 , TGF2β1能抑制肿瘤形成 ,而在肿瘤发展过程
中则起促进作用〔14〕。对肿瘤的抑制作用机制主要为 TGF2β1
能抑制 T、B淋巴细胞增殖、分化 ,抑制 NK细胞和单核细胞的
杀伤活性 ,抑制免疫球蛋白合成 ,拮抗人白介素 2 ( IL2 2)、肿
瘤坏死因子α( TNFα)、γ干扰素 ( IFNγ)等免疫调节因子的作
用 ,使肿瘤逃避机体“免疫监视 ”,促进肿瘤形成 ;而 TGF2β1





相互作用 ,促进肿瘤的发展。 ( 3) TGF2β1增加细胞因子的表
达、促进细胞外基质的增加 ,使肿瘤细胞发生转移。与对照
组、乳腺良性病变组相比较 ,乳腺癌患者血清中 TGF2β1水平
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